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冠心病合并肺部感染患者血清Cys
 

C、
MIP-1α水平变化及临床意义

李芸,马育鹏*

(甘肃省天水市中医院心血管二科,甘肃天水741000)

【摘要】 目的 探讨冠心病(CHD)合并肺部感染(PI)患者血清胱抑素C(Cys
 

C)、血清巨噬细胞炎性蛋白-1α(MIP-1α)

水平变化及临床意义。 方法 选取2021年1月~2024年1月在本院接受治疗的95例CHD合并PI患者;依据患者

的PI病情将其分为:轻度组(49例)、中度组(25例)、重度组(21例);选择CHD未合并PI者95例作为对照组;采用酶联

免疫吸附法检测血清Cys
 

C、MIP-1α水平;采用Logistic回归分析CHD患者合并PI的影响因素;受试者工作特征

(ROC)曲线分析血清Cys
 

C、MIP-1α水平对CHD合并PI的诊断价值。 结果 观察组Cys
 

C、MIP-1α、心功能Ⅲ级占

比、NT-proBNP、CRP、PCT、WBC显著高于对照组(P<0.05),LVEF显著低于对照组(P<0.05);随CHD合并PI患者

病情严重程度增加,血清Cys
 

C、MIP-1α水平逐渐升高(P<0.05);Cys
 

C、MIP-1α是CHD患者合并PI的危险因素(P<
0.05);血清Cys

 

C、MIP-1α诊断CHD合并PI的AUC为0.751、0.774,截断值分别为2.77
 

mg/L、418.55
 

ng/L,联合诊

断的AUC为0.866,二者联合优于血清Cys
 

C、MIP-1α各自单独诊断(Z二者联合-Cys
 

C=3.052、Z二者联合-MIP-1α=2.433,P=
0.002、P=0.015)。 结论 CHD合并PI患者血清Cys

 

C、MIP-1α水平均明显上升,是CHD患者合并PI的危险因素,

二者联合对CHD合并PI具有较高的诊断价值。

【关键词】 冠心病;肺部感染;胱抑素C;巨噬细胞炎性蛋白-1α

【文献标识码】 A   【文章编号】 1673-5234(2024)09-1083-05

[Journal
 

of
 

Pathogen
 

Biology.
 

2024
 

Sep.;19(9):1083-1087.]

Changes
 

and
 

clinical
 

significance
 

of
 

serum
 

Cys
 

C
 

and
 

MIP-1α
 

levels
 

in
 

patients
 

with
 

coronary
 

heart
 

disease
 

combined
 

with
 

pulmonary
 

infection
LI

 

Yun,MA
 

Yupeng (Department
 

of
 

Cardiology,Tianshui
 

Hospital
 

of
 

Traditional
 

Chinese
 

Medicine,Gansu
 

Province,Tianshui
 

741000,Gansu,China)*

【Abstract】 Objective To
 

explore
 

the
 

changes
 

and
 

clinical
 

significance
 

of
 

serum
 

cystatin
 

C
 

(Cys
 

C)
 

and
 

serum
 

macrophage
 

inflammatory
 

protein-1α
 

(MIP-1α)
 

levels
 

in
 

patients
 

with
 

coronary
 

heart
 

disease
 

(CHD)
 

complicated
 

with
 

pulmonary
 

infection
 

(PI). Methods Ninety-five
 

patients
 

with
 

CHD
 

complicated
 

with
 

PI
 

who
 

received
 

treatment
 

in
 

our
 

hospital
 

were
 

selected
 

from
 

January
 

2021
 

to
 

January
 

2024;according
 

to
 

PI
 

condition,they
 

were
 

separated
 

into
 

mild
 

group
 

(49
 

cases),moderate
 

group
 

(25
 

cases),and
 

severe
 

group
 

(21
 

cases);95
 

cases
 

of
 

CHD
 

without
 

concomitant
 

PI
 

were
 

regarded
 

as
 

the
 

reference
 

group.
 

Enzyme
 

linked
 

immunosorbent
 

assay
 

was
 

applied
 

to
 

detect
 

serum
 

Cys
 

C
 

and
 

MIP-1α
 

levels.
 

Logistic
 

regression
 

was
 

applied
 

to
 

analyze
 

the
 

influencing
 

factors
 

of
 

combined
 

PI
 

in
 

CHD
 

patients.
 

Receiver
 

operating
 

characteristic
 

(ROC)
 

curve
 

was
 

applied
 

to
 

analyze
 

the
 

diagnostic
 

value
 

of
 

serum
 

Cys
 

C
 

and
 

MIP-1α
 

levels
 

for
 

CHD
 

combined
 

with
 

PI. Results The
 

Cys
 

C,MIP-1α,proportion
 

of
 

grade
 

III
 

heart
 

function,NT-proBNP,CRP,PCT,

and
 

WBC
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

were
 

obviously
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

reference
 

group
 

(P<0.05),while
 

LVEF
 

was
 

obviously
 

lower
 

than
 

that
 

in
 

the
 

reference
 

group
 

(P<0.05).
 

As
 

the
 

severity
 

of
 

CHD
 

combined
 

with
 

PI
 

increased,serum
 

levels
 

of
 

Cys
 

C
 

and
 

MIP-1α
 

gradually
 

increased
 

(P<0.05).
 

Cys
 

C
 

and
 

MIP-1α
 

were
 

risk
 

factors
 

for
 

combined
 

PI
 

in
 

CHD
 

patients
 

(P<0.05).
 

The
 

AUC
 

of
 

serum
 

Cys
 

C
 

and
 

MIP-1α
 

in
 

the
 

diagnosis
 

of
 

CHD
 

combined
 

with
 

PI
 

was
 

0.751
 

and
 

0.774,with
 

cutoff
 

value
 

of
 

2.77
 

mg/L
 

and
 

418.55
 

ng/L,respectively,the
 

AUC
 

of
 

combined
 

diagnosis
 

was
 

0.866.
 

The
 

combination
 

of
 

the
 

two
 

was
 

superior
 

to
 

the
 

individual
 

diagnosis
 

of
 

serum
 

Cys
 

C
 

and
 

MIP-1α
 

(Z
 

combination
 

-
 

Cys
 

C=3.052,

Z
 

combination
 

-
 

MIP-1α=2.433,P=0.002,P=0.015). Conclusion The
 

serum
 

levels
 

of
 

Cys
 

C
 

and
 

MIP-1α
 

in
 

patients
 

with
 

CHD
 

combined
 

with
 

PI
 

have
 

obviously
 

increased,which
 

are
 

risk
 

factors
 

for
 

CHD
 

combined
 

with
 

PI.
 

The
 

combination
 

of
 

the
 

two
 

has
 

high
 

diagnostic
 

value
 

for
 

CHD
 

combined
 

with
 

PI.
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  随着现代医疗技术的不断发展,人口老龄化进程

不断加深,越来越多的老年疾病发病率也随之上涨,其
中最常见的为心血管疾病[1]。冠心病(CHD)是老年

心血管疾病中发病率最高的疾病,该疾病是由于冠状

动脉粥样化导致的血管狭窄、阻塞,常表现为心肌细胞

缺血、缺氧[2]。由于老年人身体各项功能减退,加之

CHD对心脏功能的影响,极易导致患者出现肺部感染

(PI),PI是CHD患者的主要并发症之一,也是导致

CHD患者死亡的主要原因之一[3,4]。因此,能否及早

诊断该疾病,预测PI的发生对CHD患者的身体健康

具有重要意义。胱抑素C(Cys
 

C)是半胱氨酸蛋白酶

抑制剂的一种,属于非糖基化的碱性蛋白质,可用来评

估患者代谢功能[5]。Cys
 

C表达水平也与机体肾功能

及体内炎症反应均存在一定联系,也可以作为肌肉减

少症和营养不良的生化指标,同时也可以作为外科疾

病患者产生术后炎症性疾病的生物标志物[6]。巨噬细

胞炎性蛋白-1α(MIP-1α)是与机体炎症反应存在一定

联系的炎症介质[7]。病菌感染肺组织后可诱导 MIP-
1α的释放,促进肺炎病情的严重程度[8]。但Cys

 

C、

MIP-1α在诊断CHD合并PI的研究较少,其临床价

值尚不明确,因此,本研究选取了CHD合并PI患者

和CHD未合并PI者,对比分析两组患者血清Cys
 

C、

MIP-1α的表达水平,进一步明确血清Cys
 

C、MIP-1α
在临床诊断CHD合并PI的价值。

对象与方法

1 研究对象

选取2021年1月~2024年1月在本院接受治疗

的CHD合并PI患者为研究对象,共95例,男性52
例,女性43例,年龄为(69.54±7.06)岁,BMI为

(23.06±2.39)kg/m2,依据患者的PI病情[9]将其分

为:轻度组、中度组、重度组,分别为49例、25例、21
例。纳入标准:①符合CHD[10]和PI[9]诊断标准;②病

历资料完整;③依从性强;④年龄大于60岁;⑤患者及

家属签署知情同意书。排除标准:①患有其他感染性

疾病者;②癌症疾病者;③肺部患有其他疾病或肝肾疾

病者;④免疫性疾病者;⑤患有精神疾病无法正常沟通

者。选择同期于本院进行诊治的CHD未合并PI患

者95例作为对照组,男性患者45例,女性50例;年龄

为(70.12±7.25)岁;BMI为(23.19±2.35)kg/m2。
本研究经该院医学伦理委员会批准。

2 资料收集及实验室指标检测

收集CHD合并PI患者、CHD未合并PI患者性

别、年龄、BMI、饮酒史、吸烟史、SBP(收缩压)、DBP
(舒张压)等一般资料。采用FDC8000多普勒超声诊

断仪(深圳市威尔德医疗电子有限公司)检测患者左心

室射血分数(LVEF)、左心室舒张末内径(LVEDD)、
左心 室 收 缩 末 期 内 径(LVESD)。采 用 Countstar

 

Altair全自动细胞分析仪(艾力特生物科技有限公司)
测定白细胞计数(WBC);采用迈瑞BS-390全自动生

化仪测定患者总胆固醇(TC)、血脂(TG)、低密度脂蛋

白胆固醇(LDL-C)、高密度脂蛋白胆固醇(HDL-C)水
平;采用酶联免疫吸附法检测C反应蛋白(CRP)(货
号:KHA0031),降钙素原(PCT)(货号:EHPCT)、N
末 端 脑 钠 肽 前 体 (NT-proBNP) (货 号:

EHPRONPPB),试剂盒来自赛默飞世尔科技有限公

司。

3 血清Cys
 

C、MIP-1α水平检测

采集CHD合并PI患者治疗前和CHD未合并PI
患者的空腹静脉血15

 

mL,离心分离血清,-80
 

℃保

存。采用免疫比浊法检测血清Cys
 

C(赛默飞世尔科

技有限公司,货号:EPX010-12279-901)、采用酶联免

疫吸附法检测 MIP-1α(赛默飞世尔科技有限公司,货
号:300-08-5UG),试验步骤严格按照试剂盒说明书进

行操作。

4 统计学方法

使用SPSS
 

25.0软件进行统计学处理,采用n
(%)表示计数资料,组间比较用χ2 检验,用均数±标

准差(x±s)表示计量资料,两组比较采用t检验,多组

比较采用单因素方差分析(进一步两两比较为SNK-Q
检验);采用Logistic回归分析CHD患者合并PI的影

响因素;采用ROC曲线分析血清Cys
 

C、MIP-1α诊断

CHD合并PI的临床价值,曲线下面积(AUC)比较采

用Z检验,P<0.05为差异有统计学意义。

结 果

1 观察组与对照组血清Cys
 

C、MIP-1α水平及一般

资料比较

观察组与对照组的性别、年龄、BMI、饮酒史等一

般资料差异无统计学意义(P>0.05),观察组Cys
 

C、

MIP-1α、心功能Ⅲ级占比、NT-proBNP、CRP、PCT、

WBC显著高于对照组(P<0.05),LVEF显著低于对

照组(P<0.05),见表1。

2 不同PI病情严重程度患者血清Cys
 

C、MIP-1α水

平比较

49例轻度组Cys
 

C和 MIP-1α水平分别为(2.76
±0.31)mg/L、(421.95±45.32)ng/L;25例中度组分

别为(3.16±0.33)mg/L、(456.22±49.03)ng/L;21
例重度组分别为(3.42±0.42)mg/L、(489.60±
50.15)ng/L。随CHD合并PI患者病情严重程度增

加,血清Cys
 

C、MIP-1α水平逐渐升高(F=30.604、
15.781,均P<0.05)。
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表
 

1 观察组与对照组血清Cys
 

C、MIP-1α水平及一般资料比较
Table

 

1 Comparison
 

of
 

serum
 

Cys
 

C,MIP-1
 

α
 

levels
 

and
 

general
information

 

between
 

the
 

observation
 

group
 

and
 

the
 

control
 

group

项目
观察组
(n=95)

对照组
(n=95) t/χ2 P

性别
男 52(54.74) 45(47.37)
女 43(45.26) 50(52.63)

1.032 0.310

年龄(岁) 69.54±7.06 70.12±7.25 0.559 0.577
BMI(kg/m2) 23.06±2.39 23.19±2.35 0.378 0.706

饮酒史
有 55(57.89) 53(55.79)
无 40(42.11) 42(44.21)

0.086 0.770

吸烟史
有 48(50.53) 46(48.42)
无 47(49.47) 49(51.58)

0.084 0.772

高血压史
有 45(47.37) 41(43.16)
无 50(52.63) 54(56.84)

0.340 0.560

糖尿病史
有 49(51.58) 43(45.26)
无 46(48.42) 52(54.74)

0.759 0.384

心功能分级
Ⅱ 35(36.84) 55(57.89)

Ⅲ 60(63.16) 40(42.11)
8.444 0.004

CHD类型
冠脉综合征 52(54.74) 48(50.53)

稳定型心绞痛 43(45.26) 47(49.47)
0.338 0.561

SBP(mmHg) 85.38±9.06 86.02±8.92 0.491 0.624
DBP(mmHg) 127.36±13.05 128.01±13.18 0.342 0.733
LVEF(%) 42.14±4.59 45.82±4.87 5.360 0.000
LVEDD(mm) 52.02±5.39 51.69±5.85 0.404 0.686
LVESD(mm) 43.05±4.68 42.98±4.59 0.104 0.917

NT-proBNP(ng/L) 2624.91±283.91 2542.65±269.16 2.049 0.042
HR(次) 75.64±8.35 74.89±8.02 0.631 0.529

TC(mmol/L) 2.35±0.32 2.34±0.38 0.196 0.845
TG(mmol/L) 4.05±0.53 4.11±0.51 0.795 0.428
LDL-C(mmol/L) 2.46±0.26 2.50±0.32 0.946 0.346
HDL-C(mmol/L) 1.38±0.19 1.41±0.24 0.955 0.341
CRP(mg/L) 12.75±1.74 10.06±1.35 11.905 0.000
WBC(×109/L) 7.02±0.81 6.73±0.74 2.576 0.011
PCT(μg/L) 12.06±1.38 7.59±0.89 26.532 0.000
CHD病程(年) 8.14±0.83 7.96±0.84 1.486 0.139
Cys

 

C(mg/L) 3.01±0.49 2.61±0.27 6.969 0.000
MIP-1α(ng/L) 445.92±50.03 397.03±46.31 6.990 0.000

3 Logistic回归分析CHD合并PI的影响因素

依据CHD患者是否合并PI为因变量(合并=1,
未合并=0),以心功能分级(Ⅱ=0,Ⅲ=1)、NT-
proBNP(实测值)、CRP(实测值)、WBC(实测值)、

PCT(实测值)、LVEF(实测值)、Cys
 

C(实测值)、MIP-
1α(实测值)为自变量进行Logistic回归分析,结果显

示,Cys
 

C、MIP-1α是CHD患者合并PI的危险因素

(P<0.05),见表2。

4 血清Cys
 

C、MIP-1α对CHD合并PI的诊断价值

以CHD患者是否合并PI为状态变量(合并=1,
未合并=0),以血清Cys

 

C(实测值)、MIP-1α(实测值)
水平为检验变量。通过ROC曲线进行分析,结果显

示,血清Cys
 

C、MIP-1α诊断CHD合并PI的AUC为

0.751、0.774,截断值分别为2.77
 

mg/L、418.55
 

ng/

L,联合诊断的AUC为0.866,二者联合优于血清Cys
 

C、MIP-1α 各 自 单 独 诊 断 (Z二者联合-Cys
 

C =3.052、

Z二者联合-MIP-1α=2.433,P=0.002、P=0.015)。见表3、
图1。

表
 

2 Logistic回归分析CHD合并PI的影响因素
Table

 

2 Logistic
 

regression
 

analysis
 

of
 

the
 

influencing
 

factors
of

 

CHD
 

combined
 

with
 

PI
影响因素 β SE Wald P OR 95%

 

CI
心功能分级 0.302 0.304 0.984 0.321 1.352 0.745~2.453
NT-proBNP 0.344 0.282 1.491 0.222 1.411 0.812~2.452
CRP 0.223 0.239 0.872 0.350 1.250 0.782~1.997
WBC 0.560 0.482 1.351 0.245 1.751 0.681~4.504
PCT 0.431 0.327 1.738 0.187 1.539 0.811~2.921
LVEF -0.140 0.316 0.197 0.657 0.869 0.468~1.614
Cys

 

C 0.917 0.402 5.200 0.023 2.501 1.137~5.499
MIP-1α 0.911 0.385 5.595 0.018 2.486 1.169~5.287

表
 

3 血清Cys
 

C、MIP-1α对CHD合并PI的诊断价值
Table

 

3 Diagnostic
 

value
 

of
 

serum
 

Cys
 

C
 

and
 

MIP-1
 

α
for

 

CHD
 

combined
 

with
 

PI

变量 AUC 截断值 95%
 

CI
敏感性
(%)

特异性
(%)

Youden
指数

Cys
 

C 0.751 2.77
 

mg/L 0.682~0.810 64.21 80.00 0.442
MIP-1α 0.774 418.55

 

ng/L 0.708~0.831 74.74 75.79 0.505
二者联合 0.866 0.809~0.911 87.37 75.79 0.632

图
 

1 血清Cys
 

C、MIP-1α诊断CHD合并PI的ROC曲线

Fig.1 ROC
 

curves
 

of
 

serum
 

Cys
 

C
 

and
 

MIP-1
 

α
in

 

diagnosing
 

CHD
 

complicated
 

with
 

PI

讨 论

据统计,我国CHD的发病率约为1.7%,是老年

人的常见慢性疾病[11]。CHD在临床上会导致患者心

肌细胞缺血、缺氧甚至坏死,从而严重影响患者的心脏

功能,加上老年人年龄较大,免疫力下降,会出现各种

并发症,其中PI是最常见[12]。有研究指出,PI会导致

患者出现炎症反应,与CHD互相影响,导致病情进一

步恶化,严重者会导致患者死亡[13]。临床上针对PI
只能采用抗生素治疗,效果不佳[14]。因此,寻找能及

早诊断CHD合并PI的方法,在患者出现症状加以预

防治疗,对患者的身体健康至关重要。

Cys
 

C是属于一组主要由有核细胞产生的半胱氨
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酸蛋白酶抑制剂,是心血管风险增加和肾功能降低的

潜在生物标志物[15]。Gupta等[16]研究指出,Cys
 

C与

血管炎症、静脉血栓和组织损伤等心血管并发症有关,

Cys
 

C水平升高,可能会导致S100A8/A9失调,引发

炎症反应,促进心血管疾病的发展,同时也指出Cys
 

C
与肺部炎症、胃肠道炎症等多种炎症疾病存在一定联

系。芦志雁等[17]研究就指出,Cys
 

C与心力衰竭患者

的PI存在紧密联系,且该指标可用来预测心血管疾病

的进展,是临床诊断心力衰竭患者发生PI的生物标志

物。West等[18]研究发现,Cys
 

C通过调节组织蛋白酶

S和K,从而调节血管生物学,可以独立预测主要心血

管事件、慢性肾病的发展以及心血管和全因死亡率。
本研究结果显示,CHD合并PI患者Cys

 

C水平显著

高于CHD未合并PI者,表明Cys
 

C水平升高,可能

会促进S100A8/A9分泌,促进患者发生PI。随CHD
合并PI患者病情严重程度增加,血清Cys

 

C水平逐渐

升高,表明Cys
 

C水平水平升高,会进一步导致机体炎

症反应发生,加重病情。Cys
 

C是CHD患者合并PI
的危险因素,表明Cys

 

C水平与PI的发生存在紧密联

系。

MIP-1α是由活化的血小板释放的CC趋化因子

家族成员,在机体感染或发生炎症反应时会大量产生,
在心血管疾病中起着重要作用[19]。Oranger等[20]在

动物实验中指出,MIP-1α是由巨噬细胞产生的炎症细

胞因子,降低 MIP-1α水平可阻断炎症反应,促进肌肉

因子和愈伤组织愈合。Alonso-Dominguez等[21]研究

发现,新冠肺炎患者的 MIP-1α水平升高,可能会激活

NLRP3炎症小体,增强炎症反应,促进疾病进展。

Huang等[22]研究指出,MIP-1α作为继发性炎症标志

物,其水平会维持骨关节炎诱导的糖基化变化引起的

炎症。本研究结果显示,CHD合并PI患者 MIP-1α
水平显著高于CHD未合并PI者,表明 MIP-1α水平

可能与PI的发生存在一定联系。随CHD合并PI患

者病情严重程度增加,血清 MIP-1α水平逐渐升高,表
明 MIP-1α水平升高,会促进机体炎症反应,导致PI
病情进一步恶化。MIP-1α是CHD患者合并PI的危

险因素,表明CHD患者 MIP-1α水平升高,可能会促

进NLRP3炎症小体释放炎症因子,导致PI的发生。
此外,本研究还发现CHD合并PI患者心功能Ⅲ

级 占 比、NT-proBNP、CRP、PCT、WBC 显 著 高 于

CHD未合并PI者,LVEF显著低于CHD未合并PI
者,分析其原因:心功能分级、LVEF、NT-proBNP等

是常用来评估CHD患者的心功能水平的指标,表明

CHD患者的心功能水平与 PI的发生存在一定联

系[17,23];血清 Cys
 

C、MIP-1α诊断 CHD 合并 PI的

AUC为0.751、0.774,联合诊断的AUC为0.866,二

者联合优于血清Cys
 

C、MIP-1α各自单独诊断,表明

Cys
 

C、MIP-1α可以用来诊断CHD合并PI,且二者联

合的诊断价值更高。
综上所述,CHD合并PI患者血清Cys

 

C、MIP-1α
水平明显上升,与CHD合并PI的发生发展存在一定

联系,二者可以成为诊断CHD合并PI的生物标志

物,且二者联合诊断CHD合并PI具有较高较能。但

是本研究纳入的病例范围较小,且未深入分析Cys
 

C、

MIP-1α的致病机制,后续还应设计更完善的实验进一

步分析。
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